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Abst rac t
Muscle biopsy is required to provide a definitive diagnosis
in many neuromuscular disorders. Biopsy findings may indi-
cate whether the pathological process is of neurogenic or myo-
pathic origin. The muscle biopsy may give important infor-
mation on the course of the disease (acute or chronic) and on
the disease stage and progression. The interpretation of mus-
cle biopsy, including histochemical and ultrastructural analy-
sis, is a key factor in the diagnosis of muscular dystrophies,
glycogenoses, inflammatory myopathies and congenital
myopathies. An assessment of muscle biopsy on electron
microscopy enables a definite diagnosis of oculopharyngeal
muscular dystrophy, mitochondrial myopathy or inclusion
body myositis. 
This paper presents an overview of general indications for
muscle biopsy, biopsy procedures, as well as transportation
and preparation of muscle tissue for final microscopic analy-
sis. The interpretation of specific microscopic findings and 
a brief discussion on the clinical usefulness of muscle biopsy
in the era of molecular diagnosis are also presented.
Key words: muscle biopsy, diagnostic methods, pathological
changes in muscle, myopathy, muscular dystrophy.
S t reszczenie
Biopsja miêœnia szkieletowego wykonywana w celach dia-
gnostycznych w chorobach nerwowo-miêœniowych umo¿liwia
ocenê rodzaju procesu chorobowego (pierwotnie miêœniowy
czy neurogenny), dostarcza informacji o przebiegu (ostry czy
przewlek³y) oraz stopniu zaawansowania choroby. W wielu
przypadkach zastosowanie dodatkowych technik histoche-
micznych i immunohistochemicznych pozwala na jedno-
znaczne rozpoznanie takich schorzeñ, jak niektóre dystrofie
miêœniowe, glikogenozy, miopatie zapalne oraz miopatie 
wrodzone. Ocena wycinka miêœniowego w mikroskopie 
elektronowym umo¿liwia pewne rozpoznanie dystrofii oczno-
-gard³owej, miopatii mitochondrialnej i wtrêtowego zapale-
nia miêœni. 
W niniejszym artykule omówiono objawy kliniczne sugeruj¹ce
koniecznoœæ pobrania wycinka, technikê wykonywania biop-
sji, zasady wyboru miêœnia do badania, a tak¿e praktyczne
wskazówki dotycz¹ce przesy³ania pobranego wycinka i przy-
gotowania preparatów do oceny w mikroskopie. Przedsta-
wiono ponadto podstawowe zasady dotycz¹ce interpretacji
wyniku biopsji miêœnia oraz przydatnoœæ kliniczn¹ biopsji
miêœnia w dobie zaawansowanej diagnostyki molekularnej. 
S³owa kluczowe: biopsja miêœnia, metody diagnostyczne, zmia-
ny patologiczne w miêœniu, miopatia, dystrofia miêœniowa.
ARTYKU£ POGL¥DOWY/ REVIEW PAPER
Rola biopsji miêœnia szkieletowego w diagnostyce chorób nerwowo-miêœniowych
The role of skeletal muscle biopsy in the diagnosis of neuromuscular disorders
Aleksandra Nadaj-Pakleza1, Biruta Kierdaszuk2, Anna Kamiñska2
1Institut de Myologie, Hôpital Pitié-Salpeˆtrie`re, Paris, France
2Katedra i Klinika Neurologii, Warszawski Uniwersytet Medyczny
Neurologia i Neurochirurgia Polska 2010; 44, 5: 481–491
Neurologia i Neurochirurgia Polska 2010; 44, 5482
Aleksandra Nadaj-Pakleza, Biruta Kierdaszuk, Anna Kamiñska
Wprowadzenie
Biopsja miêœnia szkieletowego to jedna z wa¿niejszych
metod diagnostycznych w chorobach nerwowo-miêœnio-
wych. Umo¿liwia ocenê rodzaju procesu chorobowego
(pierwotnie miêœniowy czy neurogenny), dostarcza infor-
macji o przebiegu (ostry czy przewlek³y) oraz stopniu
zaawansowania choroby [1]. Porównanie wyników
badañ elektrofizjologicznych i histopatologicznych
pozwala w wiêkszoœci przypadków na ustalenie rozpo-
znania, a zastosowanie dodatkowych technik – histo-
chemicznych i immunohistochemicznych – na bli¿sze
scharakteryzowanie wielu schorzeñ, takich jak niektóre
dystrofie, glikogenozy, miopatie wrodzone czy zapalne.
Ocena wycinka miêœniowego w mikroskopie elektrono-
wym umo¿liwia pewne rozpoznanie dystrofii oczno-
-gard³owej, miopatii mitochondrialnej czy wtrêtowego
zapalenia miêœni. Wa¿nym elementem jest ustalenie
wskazañ do biopsji i wybór miêœnia, a tak¿e poinfor-
mowanie laboratorium o wstêpnym rozpoznaniu, co
umo¿liwi u¿ycie odpowiednich technik barwienia. Biop-
sja miêœnia powinna byæ wykonywana w specjalistycz-
nych oœrodkach maj¹cych mo¿liwoœæ zastosowania
ró¿norodnych technik diagnostycznych oraz maj¹cych
doœwiadczenie w ocenie tkanki miêœnia szkieletowego.
Wskazania do wykonania biopsji
miêœnia
Do wskazañ tych nale¿¹:
1. Os³abienie miêœni – biopsja miêœnia jest szczególnie
przydatna w diagnostyce przewlek³ego os³abienia
i zaniku g³ównie miêœni ksobnych (podejrzenie mio-
patii lub dystrofii) oraz w przypadkach opadania
miêœni powiek i os³abienia miêœni ga³koruchowych
(sugeruje to miopatiê mitochondrialn¹).
2. Nietolerancja wysi³ku – nawet niewielki powtarzalny
wysi³ek w warunkach pracy beztlenowej miêœnia pro-
wadzi do zmêczenia u chorych z glikogenoz¹, której
podejrzenie stanowi wskazanie do wykonania biopsji.
Stwierdzenie tego objawu wymaga przede wszystkim
wykluczenia miastenii.
3. Ból miêœni – w czasie spoczynku jest charaktery-
styczny dla miopatii zapalnych. Ból miêœni, który
pojawia siê w czasie i po wysi³ku, oznacza niedobór
energii w komórce miêœniowej, co nasuwa podejrze-
nie miopatii metabolicznej (np. glikogenozy). 
4. Mioglobinuria – œwiadczy o gwa³townym uszkodze-
niu w³ókna miêœniowego, czyli rabdomiolizie. Prze-
biega zwykle z bólami i os³abieniem miêœni, mo¿e byæ
pierwszym objawem wielu chorób, m.in. niedoboru
miofosforylazy (choroby McArdle’a), niedoboru fos-
fofruktokinazy (choroby Taruiego) czy hipertermii
z³oœliwej. Biopsjê wykonuje siê po ust¹pieniu ostrych
objawów.
5. Zwiêkszona aktywnoœæ kinazy kreatynowej (creatine
kinase – CK) – zale¿y od nasilenia zmian martwiczych
w miêœniu. Najwiêksz¹ aktywnoœæ CK obserwuje siê
w chorobach z ostrym uszkodzeniem w³ókien
miêœniowych, w miopatiach zapalnych i polekowych,
w dystrofinopatiach i w miopatiach metabolicznych.
Wskazaniem do wykonania biopsji miêœnia jest sytu-
acja, w której na podstawie wywiadu rodzinnego
i objawów choroby nie mo¿na ustaliæ prawdopodob-
nej przyczyny zwiêkszenia aktywnoœci CK.
Technika wykonywania biopsji
miêœnia
Miêsieñ wybrany do biopsji powinien wykazywaæ
kliniczne objawy choroby. Nale¿y jednak unikaæ miêœni,
które uleg³y znaczemu zanikowi, poniewa¿ mo¿na tra-
fiæ na fragment przeroœniêty tkank¹ ³¹czn¹, co unie-
mo¿liwi ustalenie rozpoznania. Z kolei wycinek pobra-
ny z miêœnia niewykazuj¹cego os³abienia mo¿e nie
uwidoczniæ zmian patologicznych. W przypadku pro-
cesu przewlek³ego wybiera siê miêsieñ ze œrednio
zaawansowanym uszkodzeniem, a w przypadku proce-
su ostrego – miêsieñ z uszkodzeniem ciê¿kim lub 
œrednio zaawansowanym. Bada siê proksymalny miêsieñ
koñczyn górnych lub dolnych, najczêœciej miêsieñ
dwug³owy ramienia, miêsieñ naramienny lub g³owê
boczn¹ miêœnia czworog³owego uda. W przypadku
zajêcia przez proces chorobowy miêœni dystalnych, bada-
niu mo¿na poddaæ miêsieñ brzuchaty ³ydki, piszczelo-
wy przedni lub strza³kowy krótki. Analiza takiej biop-
sji mo¿e byæ jednak trudna z powodu braku
opracowanych norm sk³adu procentowego w³ókien
i œrednicy dla tych grup miêœni i dlatego nie jest pole-
cana w diagnostyce miopatii. Miêsieñ, z którego pobie-
ra siê wycinek, nie powinien byæ wczeœniej poddany
badaniu EMG, powinien te¿ byæ omijany przy wyko-
nywaniu wstrzykniêæ domiêœniowych.
Przy pobieraniu biopsji stosuje siê znieczulenie miej-
scowe 1-procentowym roztworem lidokainy. Aby
unikn¹æ artefaktów, nie nale¿y bezpoœrednio nastrzyki-
waæ wybranego miejsca œrodkiem znieczulaj¹cym oraz
pamiêtaæ o mo¿liwoœci zmia¿d¿enia miêœnia poprzez
manipulowanie pêset¹. Gwarancjê pobrania odpowied-
niej tkanki do badania daje wykonanie biopsji przez 
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chirurga lub neurologa dobrze znaj¹cego anatomiê
uk³adu miêœniowego. Istniej¹ dwa sposoby pobierania
wycinka miêœniowego – biopsja otwarta i biopsja ig³owa.
W wiêkszoœci oœrodków stosuje siê metodê otwart¹.
Przemawia za tym zdecydowanie wiêksza czu³oœæ tej
metody w wykrywaniu drobnych zmian wieloognisko-
wych oraz fakt, ¿e mo¿na j¹ wykonaæ u wszystkich
pacjentów, bez wzglêdu na wiek. Niesie ze sob¹ nie-
wielkie ryzyko powa¿nych powik³añ, a szycie powiêzi
szwem rozpuszczalnym nie zawsze bywa konieczne.
Zwykle po równoleg³ym do przebiegu w³ókien naciêciu
powiêzi brzegi schodz¹ siê samoistnie. Zalecane jest
zdjêcie szwów skórnych w 7.–8. dobie. Rana goi siê zwy-
kle dobrze i pozostawia jedynie prawie niewidoczn¹, jed-
nocentymetrow¹ bliznê [1].
Wycinek miêœniowy nale¿y jak najszybciej prze-
transportowaæ do specjalistycznego laboratorium histo-
patologicznego. Nie powinno umieszczaæ siê pobrane-
go wycinka w soli fizjologicznej ani w innych p³ynach.
Tu¿ po pobraniu nale¿y w³o¿yæ tkankê do zamkniêtego
suchego pojemnika i umieœciæ w termosie z lodem. Nie
wolno umieszczaæ pobranej tkanki w suchym lodzie,
poniewa¿ stwarza to mo¿liwoœæ zamro¿enia wycinka
i w konsekwencji powstania artefaktów. 
W celu oceny morfologicznej wykorzystuje siê meto-
dy histologiczne, histochemiczne, immunohistoche-
miczne i ultrastrukturalne [2,3]. Wycinek miêœnia przy-
gotowywany jest do obejrzenia w mikroskopie œwietlnym
i elektronowym. Pobrany wycinek dzieli siê na cztery
czêœci – jedn¹ z nich zamra¿a siê w temperaturze –160°,
pozosta³e zastaj¹ odpowiednio utrwalone lub zamro¿one
w celu dalszego przechowywania. Do oceny biopsji 
w mikroskopie œwietlnym zamro¿one skrawki barwi siê
przy u¿yciu nastêpuj¹cych metod rutynowych:
1) hematoksylina i eozyna (HE),
2) trichrom Gomoriego,
3) barwienie na aktywnoœæ enzymów utleniaj¹cych:
• dehydrogenaza bursztynianowa (succinate dehydro-
genase – SDH),
• dehydrogenaza zredukowanego dinukleotydu piry-
dynowego (nicotinamide adenine dinucleotide dehy-
drogenase – NADH),
• dehydrogenaza mleczanowa (lactate dehydrogenase
– LDH),
4) metoda na aktywnoœæ ATPaz – ATPazy miozynowej
w pH 9,4 oraz po preinkubacji ATPazy kwaœnej 
(pH 4,35 i pH 4,3).
Rutynowe badania histochemiczne umo¿liwiaj¹ roz-
ró¿nienie w³ókien oksydacyjnych (typ I) i glikolitycz-
nych (typ II), zmiany o charakterze central core oraz
cechy neurogenne (grupowanie w³ókien jednego typu
i zanik grupowy). Za pomoc¹ dodatkowych metod
mo¿na wykazaæ obecnoœæ t³uszczu we w³óknach
miêœniowych. W przypadku podejrzenia glikogenoz
wykonuje siê barwienia kwaœnym odczynnikiem Schif-
fa (periodic acid-Schiff – PAS), barwienia z u¿yciem PAS
i diastazy, a tak¿e barwienia na aktywnoœæ fosforylaz. Do
dok³adnego wyjaœnienia pod³o¿a miopatii metabolicz-
nych konieczne jest wykonanie badañ biochemicznych. 
W miopatiach zapalnych czêsto obserwuje siê nacie-
ki limfocytarne w tkance ³¹cznej oko³opêczkowej lub
rozproszone w obrêbie pêczków. Metody histoche-
miczne uwidoczniaj¹ zmiany w strukturze mitochon-
driów (w³ókna „szmatowate”; ragged-red fibers – RRF),
niedobory enzymatyczne, obecnoœæ wodniczek czy cha-
rakterystycznych struktur, takich jak zmiany typu cen-
tral core i struktury nitkowate.
W celu wykrycia i lokalizacji odpowiednich bia³ek
w strukturach w³ókien miêœniowych stosuje siê metody
immunohistochemiczne. Obecnie najczêœciej wykorzy-
stuje siê poœredni¹ metodê barwienia. Jest to reakcja
dwuetapowa polegaj¹ca na:
• inkubacji skrawków miêœniowych ze swoistym, nie-
znakowanym przeciwcia³em (tzw. przeciwcia³em pier-
wotnym),
• nastêpnie poddaniu preparatów, w których dosz³o ju¿
do zwi¹zania pierwotnego przeciwcia³a z antygenem
tkankowym, dzia³aniu znakowanego (tzn. wtórnego)
przeciwcia³a skierowanego przeciwko immunoglobu-
linom zwierzêcia, od którego uzyskano przeciwcia³a
pierwotne.
U¿ywa siê ró¿norodnych przeciwcia³ pierwotnych
przeciwko poszczególnym bia³kom komórki w za -
le¿noœci od rozpoznania. W ten sposób mo¿na wykazaæ
ca³kowity brak dystrofiny w dystrofii miêœniowej
Duchenne’a lub czêœciowy brak dystrofiny w dystrofii
Beckera oraz mozaikowy uk³ad u nosicielek mutacji.
Metody immunohistochemiczne pozwalaj¹ ponadto na
uwidocznienie braku dysferliny, kalpainy 3, sarkoglika-
nów, emeryny, laminy A/C, jak równie¿ z³ogów desmi-
ny, β-amyloidu czy innych bia³ek.
W niektórych przypadkach konieczna jest ocena
biopsji w mikroskopie elektronowym. Pó³cienkie skraw-
ki, s³u¿¹ce do oceny wstêpnej preparatu w mikroskopie
œwietlnym, barwi siê b³êkitem toluidyny. Skrawki 
ultracienkie, do oceny w mikroskopie elektronowym,
podlegaj¹ barwieniu octanem uranylu i dobarwieniu –
cytrynianem o³owiu. Skrawki utrwala siê aldehydem glu-
tarowym i zatapia w ¿ywicach epoksydowych (m.in.
Spurr, Araldite, Epon). Metoda ta umo¿liwia wykrycie
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wielu charakterystycznych zmian ultrastrukturalnych,
takich jak ob³oniony glikogen w chorobie Pompego,
wtrêty we wtrêtowym zapaleniu miêœni czy dystrofii
oczno-gard³owej oraz mitochondria z parakrystaliczny-
mi wtrêtami opisywane w miopatiach mitochondrial-
nych. 
Pozosta³a tkanka miêœniowa pobrana w czasie biop-
sji jest przechowywana w temperaturze –70°C  i póŸniej
wykorzystywana m.in. do badañ biochemicznych i gene-
tycznych.
Interpretacja wyniku biopsji
miêœnia
Klasyczne metody histologiczne umo¿liwiaj¹ ocenê
morfologiczn¹ tkanki miêœniowej. W mikroskopii œwietl-
nej okreœlane s¹ m.in.: kszta³t i wielkoœæ w³ókien
miêœniowych, lokalizacja j¹der, obecnoœæ w³ókien ule-
gaj¹cych martwicy lub regeneracji, w³ókien szkli-
wiej¹cych, rozszczepionych lub w³ókien okrê¿nych, jak
równie¿ wystêpowanie z³ogów i wodniczek. Mo¿na rów-
nie¿ stwierdziæ przerost tkanki ³¹cznej i nacieki zapal-
ne. Rutynowe metody histologiczne pozwalaj¹ okreœliæ
grupowy zanik w³ókien w zmianach neurogennych lub
typowe cechy uszkodzenia miopatycznego, takie jak mar-
twica w³ókien, w³ókna regeneruj¹ce lub centralnie
po³o¿one j¹dra. Wszystkie te zmiany zalicza siê do nie-
swoistych, czyli mog¹cych wyst¹piæ w wielu ró¿nych
chorobach nerwowo-miêœniowych. Zmiany w struktu-
rze w³ókna mog¹ byæ tak¿e swoiste, czyli charaktery-
styczne dla danego schorzenia (tab. 1.) [4]. Nale¿y pod-
kreœliæ, ¿e pojawienie siê pojedynczych zmian swoistych
w wycinku nie upowa¿nia do rozpoznania danej jed-
nostki chorobowej. Niewiele zmian uznaje siê za pato-
gnomoniczne dla okreœlonego schorzenia. Do tej grupy
nale¿¹ jedynie wtrêty wewn¹trzj¹drowe w dystrofii
oczno-gard³owej i ob³oniony glikogen w chorobie 
Pompego. Zastosowanie metod immunohistochemicz-
nych daje szansê na rozpoznanie miopatii przebie-
gaj¹cych z gromadzeniem desminy oraz mo¿e wykazaæ
brak dystrofiny lub laminy w grupie postêpuj¹cych dys-
trofii miêœniowych. Rozpoznanie mo¿e z kolei zostaæ
potwierdzone poprzez ocenê biopsji w mikroskopie elek-
tro nowym. Zmiany w ultrastrukturze sarkomerów
w miopatiach nemalinowych oraz obecnoœæ wtrêtów
parakrystalicznych w mitochondriach w miopatiach
Zmiany swoiste Rozpoznanie
central core miopatia typu central core
multiminicores miopatia typu multiminicore
struktury nitkowate miopatia nemalinowa
agregaty tubularne miopatia z tubularnymi agregatami
w³ókna „szmatowate” miopatie i encefalomiopatie mitochondrialne
gromadzenie glikogenu glikogenozy
ob³oniony glikogen choroba Pompego
gromadzenie t³uszczu miopatie t³uszczowe
gromadzenie desminy miopatie z gromadzeniem desminy
ma³e w³ókna z pojedynczymi i oœrodkowo po³o¿onymi j¹drami miopatia miotubularna
uk³ad aktywnoœci enzymów utleniaj¹cych w kszta³cie „szprych” i zanik w³ókien typu 1 miopatia centronuklearna
„czapeczki” miopatia typu „czapeczek”
cia³ka cytoplazmatyczne miopatia z cia³kami cytoplazmatycznymi
cia³ka redukuj¹ce miopatia z cia³kami redukuj¹cymi
wodniczki zawieraj¹ce zasadoch³onne ziarnistoœci (rimmed vacuoles), wtrêtowe zapalenie miêœni, miopatia dystalna
tubulofilamentarne wtrêty w cytoplazmie i/lub w j¹drach
tubulofilamentarne wtrêty typu IBM w cytoplazmie i/lub w j¹drach wtrêtowe zapalenie miêœni
palisadowate wtrêty wewn¹trzj¹drowe, rimmed vacuoles dystrofia oczno-gard³owa
Tabela 1. Najczêœciej spotykane patologiczne zmiany swoiste w biopsji miêœnia (zaadaptowano z [4])
Table 1. The most frequent specific pathological changes in the muscle biopsy (adapted from [4])
IBM - wtrêtowe zapalenie miêœni (inclusion body myositis)
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mitochondrialnych to tylko niektóre ze zmian charakte-
rystycznych dla okreœlonej choroby nerwowo-miêœnio-
wej, widocznych w mikroskopie elektronowym. W tym
miejscu warto wspomnieæ, ¿e wiele miopatii i dystrofii
ma podobny przebieg i obraz kliniczny. Równie¿ bada-
nie EMG i aktywnoœæ CK rzadko umo¿liwiaj¹ jedno-
znaczne rozpoznanie. Czêsto dopiero obecnoœæ charak-
terystycznych zmian w biopsji miêœnia pozwala na
sprecyzowanie ostatecznej diagnozy. Dziêki temu
mo¿liwe staje siê wdro¿enie odpowiedniego leczenia
(niestety, dotychczas tylko w nielicznych schorzeniach,
np. w miopatiach zapalnych i t³uszczowych), ustalenie
rokowania oraz poradnictwo genetyczne. 
Biopsja miêœnia mo¿e okazaæ siê ma³o przydatna
w diagnostyce niektórych schorzeñ nerwowo-miêœnio-
wych, ma równie¿ czêsto ograniczone zastosowanie
w przypadku dzieci [5]. Do tej grupy nale¿y miastenia,
której wstêpne rozpoznanie jest oparte na obrazie kli-
nicznym. Potwierdzenie diagnozy przynosi w tym przy-
padku badanie elektrofizjologiczne (elektrostymulacyj-
na próba nu¿liwoœci i EMG pojedynczego w³ókna
miêœniowego) oraz oznaczenie w surowicy przeciwcia³
skierowanych przeciw receptorowi dla acetylocholiny.
Równie¿ w dystrofii miotonicznej obserwuje siê zwykle
typowy obraz kliniczny, a w EMG – charakterystyczne
wy³adowania miotoniczne. Tak¿e w diagnostyce
pora¿enia okresowego (hiperkalemicznego, hipokale-
micznego lub normokaliemicznego) biopsja miêœnia
odgrywa drugorzêdn¹ rolê, a najczêstsz¹ zmian¹
wystêpuj¹c¹ w tym schorzeniu jest zwyrodnienie wod-
niczkowe. Podstawê rozpoznania w tym przypadku sta-
nowi wywiad rodzinny, obraz kliniczny, EMG, seryjne
pomiary stê¿enia potasu i ewentualnie próby prowoka-
cyjne. Wykonanie biopsji miêœnia jest równie¿ ma³o
przydatne w diagnostyce miopatii endokrynnych, w któ-
rych jedynie wykrycie zaburzeñ hormonalnych potwier-
dza rozpoznanie. O rozpoznaniu dystrofii twarzowo-
-³opatkowo-ramieniowej przes¹dza z regu³y obraz kli-
niczny. Zapis EMG potwierdza obecnoœæ zmian pier-
wotnie miêœniowych. Podsumowanie wyników z biopsji
miêœnia u pacjentów z mialgi¹ pokaza³o równie¿, ¿e jedy-
nie u 20% mo¿na ustaliæ rozpoznanie, a wykonanie
badania histopatologicznego powinno byæ poprzedzone
wnikliw¹ analiz¹ objawów klinicznych i badañ elektro-
fizjologicznych [6]. 
Powy¿sze przyk³ady mo¿na podsumowaæ stwier-
dzeniem, ¿e w przypadku obrazu klinicznego jedno-
znacznie wskazuj¹cego na dan¹ chorobê nerwowo-
-miêœniow¹ w po³¹czeniu z wywiadem rodzinnym
w pierwszej kolejnoœci w celu ostatecznego ustalenia roz-
poznania powinno siê wykonaæ inne badania dodatko-
we i badania genetyczne [7]. 
Biopsja miêœnia w dobie badañ
molekularnych 
Badanie biopsyjne miêœnia stanowi wa¿ny punkt
odniesienia dla innych metod diagnostycznych, jednak
czêsto nie jest w stanie rozstrzygn¹æ, czy proces jest
uogólniony czy zlokalizowany oraz jaka jest jego dyna-
mika. Problemy te wynikaj¹ z niemo¿noœci powtórzenia
biopsji w tym samym miejscu oraz pobrania wycinka
z kilku miêœni jednoczeœnie lub z kilku miejsc danego
miêœnia. Zdarza siê tak¿e, ¿e mimo obecnoœci objawów
klinicznych obraz biopsji jest prawid³owy. Taki wynik nie
rozstrzyga o rozpoznaniu i mo¿e byæ spowodowany
niew³aœciwym wyborem miêœnia do wycinka.
O trudnoœciach diagnostycznych w chorobach 
nerwowo-miêœniowych œwiadcz¹ wyniki badañ, w któ-
rych wstêpna diagnoza po wykonaniu biopsji miêœnia
zosta³a zmieniona w 47% przypadków [8]. Najczêœciej
stwierdzano zmiany o charakterze pierwotnie miêœnio-
wym, ale 20% pacjentów mia³o zmiany niespecyficzne,
a 14% biopsji opisano jako wycinki prawid³owe. Biop-
sjê miêœnia w cytowanym badaniu okreœlono jako istotn¹
w procesie diagnostycznym w 74% przypadków [8]. Jej
wynik nie tylko umo¿liwi³ ustalenie rozpoznania, ale
równie¿ zmieni³ dotychczas stosowane leczenie. Tym
samym biopsja miêœnia czêsto stanowi swoisty wyznacz-
nik dalszego postêpowania lekarza i decyduje o wybo-
rze badañ dodatkowych, w tym badañ molekularnych. 
Symptomatologia chorób miêœni obejmuje w wiêk-
szoœci przypadków takie objawy, jak os³abienie o nasi-
leniu sta³ym lub zmiennym, niedow³ad i zanik miêœni
oraz odchylenia w badaniach laboratoryjnych i elektro -
miograficznych. Badania ostatnich dekad umo¿liwiaj¹
coraz g³êbsze poznanie poszczególnych jednostek cho-
robowych i wprowadzaj¹ klasyfikacjê g³ównie na pod-
stawie zmian molekularnych (tab. 2.–6.) [9–11].
W procesie diagnostycznym u wielu pacjentów trud-
no jest bli¿ej okreœliæ przypuszczalny defekt genetycz-
ny jedynie na podstawie objawów klinicznych i wywia-
du rodzinnego, dlatego istotna jest rola badañ
dodatkowych, w tym szczególnie oceny histopatolo-
gicznej i immunohistochemicznej biopsji miêœnia.
Przyk³adem mo¿e tu byæ stwierdzenie w biopsji zmian
o charakterze dystrofii (tab. 2.) [9,11]. Aktualnie
uwa¿a siê, ¿e w diagnostyce dystrofii miêœniowych typu
Duchenne’a lub Beckera biopsja nadal odgrywa istotn¹
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Immunohistochemia Gen/bia³ko/dziedziczenie*
Dystrofinopatie 
dystrofia miêœniowa Duchenne’a ca³kowity brak dystrofiny DMD/dystrofina/XR
dystrofia miêœniowa Beckera czêœciowy brak dystrofiny DMD/dystrofina/XR
nosicielki mutacji dystrofii miêœniowej Duchenne’a lub Beckera mozaikowy brak dystrofiny DMD/dystrofina/XR
Laminopatie
dystrofia Emery’ego-Dreifussa brak laminy A/C w b³onie j¹drowej LMNA/lamina A/C/AD lub AR
brak emeryny w b³onie j¹drowej EMD/emeryna/XR
FHL1/bia³ko FHL1/XR
SYNE1/nespryna 1/AD
SYNE2/nespryna 2/AD
Tabela 2. Przyk³ady korelacji kliniczno-genetycznych w dystrofinopatiach i laminopatiach
Table 2. Examples of phenotype-genotype correlations in dystrophinopathies and laminopathies 
*Dane zaadaptowane z [9,11]
XR – dziedziczenie sprzê¿one z chromosomem X, recesywne; AD – dziedziczenie autosomalne dominuj¹ce; AR – dziedziczenie autosomalne recesywne
Dystrofie obrêczowo-koñczynowe Charakterystyczne Gen/bia³ko/dziedziczenie*
(limb-girdle muscular dystrophies – LGMD) cechy morfologiczne
LGMD 1A cechy dystroficzne MYOT/miotylina/AD
LGMD 1B brak laminy A/C LMNA/lamina A/C/AD
LGMD 1C brak kaweoliny-3 CAV3/kaweolina-3/AD
LGMD 1D cechy dystroficzne ?/AD
LGMD 1E cechy dystroficzne ?/AD
LGMD 1F cechy dystroficzne LGMD 1F/?/AD
LGMD 1G cechy dystroficzne LGMD 1G/?/AD
LGMD 2A lobulated fibers CANP3/kalpaina 3/AR
LGMD 2B brak dysferliny DYSF/dysferlina/AR
LGMD 2C brak sarkoglikanów SGCG/γ-sarkoglikan/AR
LGMD 2D brak sarkoglikanów SGCA/α-sarkoglikan/AR
LGMD 2E brak sarkoglikanów SGCB/β-sarkoglikan/AR
LGMD 2F brak sarkoglikanów SGCD/δ-sarkoglikan/AR
LGMD 2G cechy dystroficzne TCAP/teletonina/AR
LGMD 2H cechy dystroficzne TRIM32/TRIM32/AR
LGMD 2I cechy dystroficzne FKRP/bia³ko zwi¹zane z fukutin¹/AR
LGMD 2J cechy dystroficzne TTN/titina/AR
LGMD 2K cechy dystroficzne POMT1/mannozylotransferaza 1 bia³ka O/AR
LGMD 2L cechy dystroficzne ANO5/anoktamina5/AR
LGMD 2M cechy dystroficzne FKTN/fukutina/AR
LGMD 2N cechy dystroficzne POMT2/mannozylotransferaza 2 bia³ka O/AR
LGMD 2O cechy dystroficzne POMGNT1/acetylglukozaminotransferaza/AR
Tabela 3. Przyk³ady korelacji kliniczno-genetycznych w dystrofiach obrêczowo-koñczynowych
Table 3. Examples of phenotype-genotype correlations in limb-girdle muscular dystrophies
*Dane zaadaptowane z [9-11]
AD – dziedziczenie autosomalne dominuj¹ce; AR – dziedziczenie autosomalne recesywne
rolê. Wykonanie testów genetycznych u ch³opców
z podejrzeniem jednej z tych dystrofii umo¿liwia usta-
lenie pewnego rozpoznania u 60% chorych. W przy-
padkach, gdy nie stwierdza siê delecji ani duplikacji
w Xp21, a niemo¿liwe jest sekwencjonowanie genu dla
dystrofiny w poszukiwaniu mutacji punktowych,
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konieczne jest przeprowadzenie biopsji miêœnia w celu
wykonania badania immunohistochemicznego z u¿y -
ciem przeciwcia³ przeciwko dystrofinie. W niektórych
przypadkach konieczne jest równie¿ wykonanie immu-
no blottingu w celu okreœlenia ciê¿aru molekularnego
dystrofiny.
Badanie immunohistochemiczne umo¿liwia tak¿e
ustalenie rozpoznania w przypadku dystrofii miêœnio-
wej Emery’ego-Dreifussa. Mutacja mo¿e dotyczyæ genu
na chromosomie X koduj¹cego emerynê. W dziedzi-
czonej autosomalnie dominuj¹co dystrofii Emery’ego-
-Dreifussa defekt genetyczny dotyczy genu koduj¹cego
laminê A/C (tab. 2.) [9,11]. W takich sytuacjach bada-
nie immunofluorescencyjne wykazuje brak prawid³owej
emeryny lub laminy w b³onach j¹drowych w³ókien
miêœniowych.
W grupie dystrofii obrêczowo-koñczynowych szcze-
gó³owe badania immunohistochemiczne ujawniaj¹ nato-
miast zaburzenia w obrêbie ró¿nych bia³ek, m.in. w sar-
koglikanach, kaweolinie i dysferlinie. Poszczególne
postacie tych dystrofii s¹ podobne do siebie pod
wzglêdem fenotypu, os³abienie dotyczy g³ównie obrêczy
barkowej i biodrowej, aktywnoœæ CK jest z regu³y œred-
nio zwiêkszona, a badanie elektromiograficzne wyka-
zuje uszkodzenie miogenne. Ukierunkowana na pod-
stawie barwieñ immunohistochemicznych diagnostyka
molekularna pomaga okreœliæ typ dziedziczenia i bli¿ej
scharakteryzowaæ prawdopodobny przebieg kliniczny
choroby (tab. 3.) [9-11].
Istnieje grupa dystrofii, w których typowy obraz 
kliniczny przes¹dza o rozpoznaniu i w których wyko-
nuje siê analizê genetyczn¹ z pominiêciem biopsji
miêœnia. Mowa tu o wspomnianej wczeœniej dystrofii
miotonicznej oraz o dystrofii twarzowo-³opatkowo-
-ramieniowej. Stwierdzenie obecnoœci w biopsji miêœnia
rimmed vacuoles i palisadowanych wtrêtów wewn¹trz -
Miopatie zapalne Charakterystyka histopatologiczna
zanik w³ókien miêœniowych zlokalizowany g³ównie na obwodzie pêczków (perifascicular atrophy) 
zapalenie skórno-miêœniowe nacieki zapalne wokó³ naczyñ i w omiêsnej, z³o¿one w wiêkszoœci z limfocytów B oraz z mniej licznych 
limfocytów T CD4+ 
z³ogi immunoglobulin i dope³niacza w œcianie naczyñ mog¹ce prowadziæ do ich zamkniêcia
zapalenie wielomiêœniowe  nacieki zapalne z³o¿one z limfocytów T CD8+, po³o¿one wokó³ niezmienionych w³ókien miêœniowych 
i prowadz¹ce do ich zniszczenia
wtrêtowe zapalenie miêœni nacieki zapalne wokó³ w³ókien miêœniowych
rimmed vacuoles
tubulofilamentarne wtrêty w cytoplazmie i/lub w j¹drze
Tabela 4. Przyk³ady korelacji kliniczno-histopatologicznych w miopatiach zapalnych (zaadaptowano z [15,16])
Table 4. Examples of phenotype-histopathological correlations in inflammatory myopathies (adapted from [15,16])
Miopatie wrodzone Gen/bia³ko/dziedziczenie*
TPM3/tropomiozyna 3/AD
NEB/nebulina/AR
miopatia nemalinowa ACTA1/α-aktyna/AD
TPM2/tropomiozyna 2/AD
TNNT1/troponina T typ 1/AR
CFL2/kofilina 2/AR
miopatia wrodzona ACTA1/α-aktyna/AD
z dysproporcj¹ w³ókien SEPN1/selenoproteina N1/AR
miopatia typu multiminicore RYR1/receptor rianodynowy 1/AR
z oftalmoplegi¹ zewnêtrzn¹,
miopatia typu multiminicore, SEPN1/selenoproteina N1/AR
forma klasyczna
miopatia centronuklearna DNM/dynamina 2/AD
BIN1/amfifizyna/AR
miopatia central core RYR1/receptor rianodynowy 1/AR
Tabela 5. Przyk³ady korelacji kliniczno-genetycznych w miopatiach wrodzonych
Table 5. Examples of phenotype-genotype correlations in congenital myopathies
*Dane zaadaptowane z [9,11]
AD – dziedziczenie autosomalne dominuj¹ce; AR – dziedziczenie autosomalne recesywne
Miopatie Immuno- Gen/bia³ko/
miofibrylarne histochemia dziedziczenie*
nagromadzenie CRYAB/αB-krystalina/AD
miopatia αB-krystaliny,
miofibrylarna nagromadzenie DES/desmina/AD
(myofibrillar desminy
myopathy) – MYOT/miotylina/AD
– FLNC/filamina C/AD
Tabela 6. Przyk³ady korelacji kliniczno-genetycznych w miopatiach miofi-
brylarnych
Table 6. Examples of phenotype-genotype correlations in myofibrillar
myopathies
*Dane zaadaptowane z [9,11]
AD – dziedziczenie autosomalne dominuj¹ce
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j¹drowych upowa¿nia, bez koniecznoœci wykonywania
dalszych badañ, do rozpoznania dystrofii oczno-
-gard³owej. Zmiany histopatologiczne nie zawsze s¹ jed-
nak obecne, tote¿ przy podejrzeniu tej choroby istotne
jest wykonanie badañ genetycznych [12].
Jedno z czêstszych wskazañ do wykonania biopsji
miêœnia to podejrzenie wystêpowania miopatii zapalnej
[13,14]. Biopsja jest szczególnie przydatna w ró¿nico-
waniu pomiêdzy zapaleniem wielomiêœniowym a wtrêto-
wym zapaleniem miêœni. Do cech charakterystycznych
w obrazie morfologicznym wtrêtowego zapalenia miêœni
zalicza siê nacieki z komórek jednoj¹drzastych oraz
obecnoœæ wodniczek z zasadoch³onnymi wtrêtami
i wtrêtów cytoplazmatycznych (tab. 4., ryc. 1.) [15,16].
Barwienia immunohistochemiczne wykazuj¹ we
wtrêtach obecnoœæ takich bia³ek, jak amyloid-β, fosfo-
rylowane bia³ko tau, α-synukleina, apolipoproteina E
i TDP-43 (ryc. 2.) [17–19]. W mikroskopie elektro-
nowym obserwuje siê wtrêty tubulofilamentarne o cha-
rakterystycznej budowie i œrednicy, po³o¿one zarówno
w cytoplazmie, jak i wewn¹trzj¹drowo (ryc. 3.). W przy-
padkach rodzinnych IBM stwierdza siê mutacje w genie
koduj¹cym bia³ko zawieraj¹ce walozynê (VCP) lub
w genie GNE. 
Przyk³adem chorób miêœni, w których zmiany
dotycz¹ ponadto wielu innych uk³adów i narz¹dów, 
s¹ cytopatie mitochondrialne. Do najczêœciej objêtych
procesem chorobowym nale¿¹ tkanka miêœniowa i ner-
wowa. W biopsji miêœnia w wiêkszoœci przypadków
obserwuje siê w³ókna „szmatowate” oraz w³ókna o pod-
wy¿szonej aktywnoœci w enzymach utleniaj¹cych i bra-
ku aktywnoœci oksydazy cytochromu C [11]. Ze wzglêdu
na bardzo ró¿norodny przebieg kliniczny tych chorób
i pozostawanie enzymów ³añcucha oddechowego pod
podwójn¹ kontrol¹ genomu mitochondrialnego i j¹dro-
wego w czêœci przypadków biopsja wykazuje jednak
zmiany niespecyficzne. Cennym badaniem uzupe³ -
niaj¹cym jest niejednokrotnie ocena w mikroskopie elek-
tronowym. Nagromadzenie mitochondriów o niepra-
wid³owej budowie i uk³adzie grzebieni oraz obecnoœæ
wewn¹trzmitochondrialnych wtrêtów parakrystalicznych
Ryc. 1. Wtrêtowe zapalenie miêœni: w³ókno zawieraj¹ce wodniczki i kwaso-
ch³onny wtrêt (strza³ka), HE × 400
Fig. 1. Inclusion body myositis (IBM): vacuoles and IBM type inclusion
(arrow), HE × 400
Ryc. 2. Wtrêtowe zapalenie miêœni: (a) z³ogi β-amyloidu, ICC × 400; (b) z³ogi bia³ka tau, ICC × 400
Fig. 2. Inclusion body myositis: (a) β-amyloid deposits, ICC × 400; (b) tau protein deposits, ICC × 400
a b
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mo¿e pomóc w ustaleniu rozpoznania. Tkanka miêœnio-
wa mo¿e ponadto s³u¿yæ do badania spektrofotome-
trycznego aktywnoœci poszczególnych kompleksów
³añcucha oddechowego. Diagnostyka molekularna cyto-
patii mitochondrialnych, oprócz analizy mitochondrial-
nego DNA uzyskanego z leukocytów krwi obwodowej,
wykorzystuje czêsto miêsieñ pobrany w czasie biopsji. Ze
wzglêdu na unikalne cechy genetyki mitochondrialnej,
takie jak efekt progowy, heteroplazmia, segregacja mito-
tyczna i dziedziczenie matczyne, wielokrotnie wykrycie
mutacji nastêpuje dopiero po badaniu mitochondrialne-
go DNA uzyskanego z miêœnia szkieletowego. 
Na podstawie specyficznych zmian w morfologii
w³ókien miêœniowych wyodrêbniono poszczególne typy
miopatii wrodzonych i miopatii miofibrylarnych.
Pocz¹tkowy podzia³ w oparciu o zmiany strukturalne
i histochemiczne zosta³ uzupe³niony o informacje na temat
konkretnych defektów genetycznych (tab. 5. i 6.) [9,11].
Ryc. 4. Miopatia z tubularnymi agregatami: (a) agregaty tubularne, trichrom Gomoriego × 100; (b) du¿a aktywnoœæ w barwieniu na dehydrogenazê mleczanow¹,
LDH × 100
Fig. 4. Myopathy with tubular aggregates: (a) tubular aggregates, Gomori trichrome × 100; (b) tubular aggregates display high activity with lactic dehydrogenase,
LDH × 100
a b
Ryc. 3. Wtrêtowe zapalenie miêœni: (a) wtrêt w œwietle wodniczki (strza³ka), EM × 7000; (b) wtrêt w œwietle wodniczki z³o¿ony z tubulofilamentów (strza³ka), 
EM × 40 000; (c) j¹dro zawieraj¹ce tubulofilamenty, EM × 20 000
Fig. 3. Inclusion body myositis (IBM): (a) IBM type inclusion (arrow), EM × 7000; (b) IBM type inclusion containing tubulofilaments (arrow), EM × 40 000; 
(c) nucleus containing tubulofilamentous structures, EM × 20 000
a b c
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Niecharakterystyczny obraz kliniczny zespo³u wiotkiego
dziecka lub os³abienia miêœni w po³¹czeniu z obecnoœci¹
wad kostnych czêsto utrudnia³ rozpoznanie. Wykonanie
badañ immunohistochemicznych i molekularnych uzna-
je siê obecnie za kryteria umo¿liwiaj¹ce rozró¿nienie mio-
patii nitkowatych, miopatii z tubularnymi agregatami
(ryc. 4. i 5.) czy miopatii typu central core.
W dobie o¿ywionej dyskusji o potrzebie wykony-
wania biopsji miêœnia warto podkreœliæ, ¿e wielokrotnie
za podobny obraz morfologiczny odpowiadaj¹ ró¿ne
defekty genetyczne. W zwi¹zku z tym istotne wydaje
siê wstêpne wytyczenie kierunku diagnostyki moleku-
larnej przez biopsjê miêœnia. Przyk³adowo, za obraz
miopatii nemalinowej odpowiadaj¹ mutacje w ró¿nych
genach, dodatkowo o odmiennym sposobie dziedzi-
czenia (tab. 5.) [9,11]. Dlatego te¿ obecnie tak wa¿n¹
rolê odgrywa precyzyjne okreœlanie korelacji pomiêdzy
obrazem kliniczno-morfologicznym i zmianami mole-
kularnymi.
Podsumowanie
Informacje, jakie mo¿na uzyskaæ z oceny biopsji
miêœnia, zale¿¹ przede wszystkim od prawid³owego
wyboru miêœnia, zastosowania odpowiednich metod dia-
gnostycznych oraz doœwiadczenia osób wykonuj¹cych
to badanie. Biopsja miêœnia szkieletowego wykonywa-
na w celach diagnostycznych w chorobach nerwowo-
-miêœniowych umo¿liwia ocenê rodzaju procesu cho-
robowego (pierwotnie miêœniowy czy neurogenny),
dostarcza informacji o przebiegu (ostry czy przewlek³y)
oraz stopniu zaawansowania choroby. W wielu przy-
padkach zastosowanie dodatkowych technik – histo-
chemicznych i immunohistochemicznych – pozwala na
jednoznaczne rozpoznanie wielu schorzeñ, takich jak
niektóre dystrofie i miopatie wrodzone. W dobie szyb-
kiego rozwoju zaawansowanych metod molekularnych
biopsja miêœnia wci¹¿ stanowi wa¿ne badanie diagno-
styczne. Analiza wyników badania elektromiograficz-
nego i wyników biopsji miêœnia wykazuje daleko id¹ce
korelacje [20]. Uwa¿a siê, ¿e do potwierdzenia obser-
wowanego w badaniach EMG odnerwienia nie jest
konieczna biopsja miêœnia, natomiast w przypadku zapi-
su miogennego diagnostyczna biopsja miêœnia jest
czêsto wskazana [21]. Badania histopatologiczne mog¹
byæ ponadto szczególnie przydatne w diagnostyce
tzw. trudnych przypadków, gdzie obraz kliniczny oraz
wyniki badañ elektrofizjologicznych i laboratoryjnych
nie s¹ w stanie rozstrzygn¹æ o ostatecznym rozpozna-
niu.
Ryc. 5. Miopatia z tubularnymi agregatami: (a) wtrêty z³o¿one z agregatów tubularnych, EM × 10 000; (b) agregaty tubularne, EM × 100 000
Fig. 5. Myopathy with tubular aggregates: (a) tubular aggregates, EM × 10 000; (b) tubular aggregates, EM × 100 000
a b
B
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Oœwiadczenie
Autorzy zg³aszaj¹ brak konfliktu interesów.
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